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， ( 1 )タウタンパク:タウタンパクには選択的スプライシングによりチュプ
























だ開巾は、(1 )網膜へのアプローチが容易であること、 (2) pChAT抗体
を保有しているため、 ChATから pChATへの分子変換が比較的容易に検出
可能であると考えられること、(3 )上記解析によって、アマクリン細胞が
ChATを含有し、神経節細胞が pChATを含有することが明らかとなり、 2種
類の細胞による ChAT分子種の使い分けが明かとなったこと、などである。
pChAT型 mRNAはChATmRNAのエクソン6-9を欠知する。したがって、
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第5イントロンと第6エクソン接合部(IS-E6接合部)、 16-E7接合部、 17-E8
接合部、 18-E9接合部に対して、それぞれ20塩基のホスホロチオエー卜・
アンチセンスオリゴヌクレオチド (s-アンチセンスオリゴ)を作製し、ラッ
トの眼球内に投与した。このうち、 17-E8接合部に対する s-アンチセンスオ
リゴによって、一部のアマクリン細胞が pChAT陽性となり、 RT-PCRによ
っても pChAT型 mRNAの発現元進の可能性が示唆された。以上の所見はス
プライシング変換に対する s-アンチセンスオリゴの有用性を示唆するもの
であるが、通常型の ChATの発現は免疫組織化学的にも RT-PCRでも殆ど変
化が認められず、今後精密な定量的解析が必要である。
3. 今後の展望
pChATの発見は従来のコリン神経に対するわれわれの理解に新しい知見
をもたらした。今後は pChATの酵素学的特性を明らかにすると共にジーン
ターゲティングなどの方法により、 pChATの機能的意義を明らかにしてい
きたい。さらに、 s-アンチセンスオリゴを用いたスプライシング変換法は、
今回、その可能性を示唆することが出来たとは言え、未だ有用性を示すには
至っていない。今後さらに技術的改変の積み重ねが必要である。
-7 -
